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Diagnostic et prise en charge 
d'un acces palustre d'importation 


Un paludisme doit etre evoque en cas de fievre au retour d'une zone 
tropicale, mais il existe aussi des formes trompeuses qui doivent le 
faire soupgonner. Le diagnostic doit etre confirme dans les 2 heures 
par un frottis-goutte epaisse. II est preferable de traiter le patient a 
I'hopital, le transfert en unites de soins intensifs s'imposant en cas 
de signes de gravite. 


Olivier Bouchaud* 

L e paludisme d’importation est une maladie rare (1 cas 
pour 0,3 medecin generaliste par an) qu’il faut nean- 
moins garder a l’esprit en permanence chez tout 
patient revenant de zone tropicale, compte tenu de sa gra- 
vite potentielle. Son profil a beaucoup change ces demie- 
res annees, tant sur le plan epidemiologique que thera- 
peutique. Les quelques chiffres suivants donnent une 
o photographic » de ce qu’il est actuellement : incidence 
d’environ 7 000 cas par an, concemant dans 25% des cas 
des enfants et dans pres de 3 cas sur 4 des migrants (pro- 
portion croissante) ; infection dans 95% des cas en 
Afrique subsaharienne, par Plasmodium falciparum (seule 
espece pouvant donner des formes graves) dans 85 % des 
cas, avec pres de 4 % de formes graves d’emblee ; prise en 
charge initialement hospitaliere dans 70% des cas avec 
hospitalisation 3 fois sur 4 ; mortalite de 0,5% avec ten- 
dance actuelle a l’augmentation. 1 Son traitement a egale- 
ment considerablement evolue : si la chloroquine (Niva- 
quine) reste efficace pour les especes non -falciparum 
(P. ovale, vivax, malarix), elle n’a pratiquement plus de 
place dans l'acces a P. falciparum. De meme l’halofantrine 
(Halfan), premiere molecule prescrite en France jusqu’en 


1999, a considerablement reflue ( v. encadre, page 868) 
au profit de la « bonne vie i lie » quinine orale (sauf chez 
l’enfant) avec parallelement une forte progression de la 
combinaison atovaquone-proguanil (Malarone), recem- 
ment disponible, qui prefigure d’ailleurs une nouvelle 
generation d’antipaludiques base sur l’association de 2 
molecules (v. page 875). 

La prise en charge d’un acces palustre comporte 3 eta- 
pes (diagnostique, therapeutique precedee de la decision 
d’hospitalisation ou non, et suivi), chacune comportant 
des pieges qu’il faut bien connaitre. 

ETAPE DIAGNOSTIQUE 

Evocation et confirmation du diagnostic 

Meme si le diagnostic est parfois « rattrape » par des ano- 
malies biologiques non specifiques mais evocatrices, e’est 
essentiellement la demarche dinique, et tout particuliere- 
ment l’interrogatoire, qui permet d’evoquer le diagnostic 
chez un patient revenant de zone tropicale. Cet interroga- 
toire doit principalement identifier les elements suivants : 
lieu et duree du sejour, type des symptomes (triade « fievre. 
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■ Les personnes originaires d'Afrique subsaharienne vivant en 
France et retournant dans leur pays d'origine represented 
maintenant pres des 3 quarts des patients ayant un paludisme 
en France, alors gu’elles etaient minoritaires il y a une dizaine 
d'annees. La prevention est done particulierement necessaire 
chez ces personnes. 

- L'halofantrine (Halfan), qui fut I'antipaludique le plus prescrit 
en France il y a quelques annees, entraTne de faqon quasi 
constante un allongement du QTc qui peut aller dans quelques 
cas jusqu'a des troubles du rythme graves dont certains ont 
ete mortels. II est done maintenant difficile de prescrire ce 
medicament en dehors d'une hospitalisation, la surveillance 
ECG etant recommandee particulierement entre la 2 e et la 3 C 
prise. 

• L'association atovaquone-proquanil (Malarone), recemment 
commercialisee, va avoir tendance a supplanter la quinine 
orale dont la tolerance mediocre et la necessity de prise 
pendant 7 jours ne facilitent pas I'observance. Une prise au 
cours d'un repas est necessaire pour obtenir un taux serique 
suffisant. 


frissons, cephalees », myalgies, troubles digestifs - diar- 
rhee et surtout vomissements eventuels signes neurop- 
sychiques. . .) ; date de debut des signes d’appel par rap- 
port au retour ; duree devolution des symptomes ; prise 
d’antimalariques (notamment autotraitement). Si F adage 
« toute fievre au retour de zone tropicale est un paludisme 
jusqu’a preuve du contraire » reste de mise, il faut nean- 
moins connaitre les formes atypiques qui peuvent echap- 
per a cette regie. En dehors du rarissime «paludisme 
autochtone » (paludisme d’aeroport, paludisme iatroge- 
nique, paludisme congenital [v. page 833]) dont revoca- 
tion chez un patient n’ayant pas quitte le territoire metro- 
politan! est bien difficile, les pieges diagnostiques 
(tableau 1) relevent pour l’essentiel de l’absence de 
notion de sejour tropical (formes survenant a distance du 
sejour infectant), de la meconnaissance du caractere irre- 
gulier de la fievre (pics anarchiques entrecoupes de phase 
de « remission », les fievres tierces ou quartes etant aussi 
rares que classiques), de la predominance des signes 
digestifs (notamment chez l’enfant) et de la decapitation 
du tableau par la prise d’antipaludiques non signalee. 

Dans les formes simples, l’examen clinique est en regie 
generale peu contributif. En dehors des rares formes de 
paludisme visceral evolutif (tableau devolution chro- 
nique associant fievre moderee a absente, grosse rate, 
anemie « bien supportee » \v. infra\), la classique spleno- 
megalie est en fait peu frequente dans la phase initiale du 
paludisme de primo-invasion (sauf chez l’enfant oil elle 
est plus frequente). Cet examen clinique doit cependant 


etre attentif pour detecter precocement les signes d’alerte, 
precurseurs des signes de gravite averee (v. infra) : subic- 
tere, coloration foncee des urines, tendance a la somno- 
lence... 

Une fois le diagnostic evoque, la confirmation rapide 
(dans les 2 heures) 2 par un frottis-goutte epaisse (permet- 
tant l’identification de l’espece de Plasmodium et son eva- 
luation quantitative) est imperative, en gardant en tete 
que les parasites sont parfaitement visibles en periode d’a- 
pyrexie et que, a l’inverse, le paludisme « a ffottis negatif » 
(tableau 1) est possible (sur les 10 12 parasites presents en 
moyenne dans 1’organisme lors d’un acces, le seuil de 
detection est de 10 s ). Les tests rapides, largement utilises 
en zone d’endemie, ne sont utilises en France qu’en com- 
plement diagnostique (doute sur une espece, risque de 
ffottis faussement negatif). Il n’est pas acceptable dans les 
pays industrialises de traiter « a l’aveugle », sans avoir 
realise un diagnostic parasitologique au prealable. 2 

Dans ce contexte, le bilan biologique, complementaire 
a l’examen parasitologique, apporte des elements dia- 
gnostiques et pronostiques (tableau 2) et doit compren- 
dre au minimum une numeration formule sanguine, une 
bilirubinemie, un ionogramme-creatininemie-glycemie, 
des ALAT (alanine aminotransferase) et, a titre systema- 
tique, des hemocultures. 

Recherche des signes de gravite 

Parallelement a cette demarche diagnostique, l’identifi- 
cation des signes de gravite 3 tant cliniques que biolo- 
giques est imperative, compte tenu de la severite des for- 
mes graves (10 a 15 % de mortalite). 4 Ces signes de 
gravite (fig. 1) imposent une hospitalisation d’urgence 
dans un service specialise ou une unite de soins intensifs. 
Meme si devant un tableau d’adynamie la distinction 
entre fatigue, liee notamment a la fievre, et un authen- 
tique neuropaludisme a son debut est difficile, tout trou- 
ble de la conscience, meme minime (somnolence. . .), doit 
etre considere comme un signe de gravite et pris en 
charge comme tel, ce d’autant qu’un acces apparemment 
simple peut s’aggraver brutalement. 

ETAPE THERAPEUTIQUE 

Identification des criteres de non-hospitalisation 

Apres l’etape diagnostique et avant le choix du traite- 
ment, revaluation de la necessite d’hospitalisation ou non 
est importante (fig. 1, tableau 3). Il est souhaitable, de 
fay on generale, d’hospitaliser les patients en cours d’ acces 
palustre du fait de la gravite potentielle, de l’inconfort et 
du caractere anxiogene suscite par la crise febrile. Il faut 
par ailleurs tenir compte du risque de retard a la prise du 
traitement dans certaines situations : non-disponibilite 
immediate des antipaludiques dans de nombreuses phar- 
macies, problemes financiers (medicaments onereux non 
rembourses pour la majorite d’entre eux par la Securite 
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Principaux pieges diagnostiques et therapeutiques dans le paludisme d’im portal ion 

et moyens de les eviter 



POSSIBLE EXPLICATION 

MOVEN D'EVITEMENT 

1 PIEGES DIAGNOSTIQUES 

Pas de notion de sejour tropical 

1 Emergence tardive"' 

1 Interrogatoire impossible (troubles 
de conscience, probleme linguistique...) 

B Paludisme d'aeroport (rare) 

B Alerte par thrombopenie + absence 
d'hyperleucocytose + anemie 

B Contexte evocateur : migrants, 
antecedents de voyage 

Absence de fievre 

1 Patient vu en dehors des periodes de fievre 

1 Patient immun** (residant en zone d’endemie) 

1 Autotraitement incomplet 

B Savoir que le paludisme « sans fievre » 

(ou a periodes apyretiques) existe 

B Valeur du contexte et des signes biologiques 
d'alerte (v. tableau 2) 

Ictere febrile 

pris pour une hepatite vlrale 

1 Ictere lie a I'hemolyse palustre 

B Frottis-goutte epaisse devant toute fievre 
si sejour en zone a risque 

B Absence de cytolyse importante 

Diarrhee febrile 

1 Expression frequente du paludisme, 
notamment chez I'enfant 
(piege de la fausse gastroenterite febrile) 

B Frottis-goutte epaisse et hemogramme 
devant toute fievre 

Attendre la prochaine crise febrile 
pour realiser le frottls-goutte epaisse 

1 Notion fausse de la necessity de la fievre 
pour visualiser les parasites 

B Savoir que le diagnostic parasitologique 
est possible a tout moment 

Remettre au lendemain le diagnostic 
(et le traitement) 

B Patient apparemment « bien » 
vu en dehors d’une crise febrile 

B Confirmation diagnostique (et traitement) 
en urgence des lors que le diagnostic 
est evoque (aggravation brutale possible) 

1 Paludisme a frottis negatif 
(paludisme « decapite ») 

L Patient immun** 

B Patient sous antipaludique preventif 
(notamment chloroquine ou chloroquine 
+ proguanil) 

B Autotraitement insuffisant 

B Interrogatoire ++ sur les prises d'antipaludique(s) 
fl Repeter les frottis-goutte epaisse 

B Tests diagnostiques rapides, 
polymerase chain reaction 

B Hospitalisation 

B Traitement presomptif envisageable 

1 PIEGES THERAPEUTIQUES 

Retard au traitement 

B Latence avant transfert dans service d’accueil 

B Pas de disponibilite immediate 
de fantipaludique 

B Respect de la regie du traitement d'urgence 

B Dispensation de la premiere dose 
de I’antimalarique dans les services d'urgence/ 
verification prealable de la disponibilite 
des antimalariques dans la/(les) 
pharmacie(s) de proximite 

Prendre pour un echec du traitement 
une augmentation paradoxale 
de la parasitemie le lendemain 
de la mise en route du traitement 

B « Relargage » d’hematies parasitees 

B Respecter les points de suivi 
recommandes (J3, J7, J28-J35) 

Utilisation consecutive de mefloquine 
et d’halofantrine 5 

B Potentialisation de la cardiotoxicite 
(risque de troubles du rythme graves) 

B Ne pas retraiter si pas necessaire 

Si besoin utiliser 2 classes therapeutiques 
differentes 

Faire passer la quinine intraveineuse 
trop rapidement 

B Zone toxique proche de la zone therapeutique 

B Preferer I’utilisation de la seringue electrique 
si non disponible : perfusion de 4 h 

Pas d'electrocardiogramme pour le suivi 
d'un traitement par halofantrine 
notamment entre la 2 s et la 3 e dose 

B Cardiotoxicite dependante de I'halofantrinemie 

B Utilisation de I'halofantrine en ambulatoire 
non souhaitable 


BBM * Pour P. falciparum, emergence en regie generale dans les 2 mois suivant le retour (surtout les 2 premieres semaines) 
mais possible jusqu'a 9-12 mois apres le retour (femmes enceintes notamment) ; pour P. vivax et ovale : emergence possible 
jusqu'a 4 ans apres le retour (formes dormantes hepatiques) ; pour P. malariae : tres rares emergences de nombreuses annees 
apres le retour. ** Un patient est dit immun lorsqu'il a acquis une protection relative (semi-immunite ou premunition) capable 
d’autolimiter le developpement parasitaire. Ce n'est quasiment possible en pratique que chez des migrants africains residant en 
zone d’endemie de faqon permanente ou reguliere. § consequence parfois du cas de figure precedent. 
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P. ovale, vivax, malarias 


Chloroquine 


P. falciparum 


♦ 


Recherche de signes de gravite 


► Troubles de la conscience (meme minimes), convulsions 

► Choc, acidose metabolique, oedeme aigu du poumon (lesionnel 
± cardiogenique), syndrome de detresse respiratoire 

t Syndrome hemorragique, 
t Hemoglobinurie, ictere 
» Hb s 6 g/dL 

► Creatininemie a 265 pmol/L 

► Glycemie € 2,2 mmol/L 

► Bilirubine totale s 50 (xmol/L 
t Parasitemie > 4 % 


OUI 


non 



t Patient adulte 

t Absence de facteurs de risque de mauvaise observance 

► Absence de facteur de risque associe (isolement, patient age, 
pathologie associee notamment cardiologique, 
splenectomie...) 

t Proximite d un hopital 

t Disponibilite immediate de I'antipaludigue present 
(pharmacie ou service d'urgences) 

l Suivi possible 


Hospitalisation en URGENCE 
Quinine par voie inraveineuse 


| 

Amelioration 


f 


1 


si tous les criteres sont verifies 

Traitement ambulatoire possible 


si 1 seul critere pas verifie 

Hospitalisation 

1 Atovaquone-proguanil 

► Quinine 

► Mefloquine 

(v. modalites tableau 3) 

► Atovaquone-proguanil 

► Quinine 

► Mefloquine 

► Halofantrine si pas de contra- 
indication 

(v. modalites tableau 3) 

1 


\ 


t 


Suivi avec frottis-goutte epaisse a J3, J7 et J28 ou 35 


■mil Conduite a tenir devant un acces palustre d'importation. 
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sociale), mauvaise comprehension de la prescription. En 
effet, le report du traitement au lendemain, voire a 48 
heures pendant un week-end, peut suffire pour favoriser 
revolution vers une forme grave. Dans les formes non 
compliquees, l’hospitalisation peut ne pas exceder 48 heu- 
res, les evolutions defavorables apres mise en route du 
traitement ne survenant que rarement au-dela de ce delai. 
Cependant, dans certaines situations, et selon les recom- 
mandations de la conference de consensus sur la prise en 
charge du paludisme d’importation a P. falciparum , 2 il est 
admis qu’un traitement ambulatoire est possible sous 
reserve que tous les criteres resumes dans l’encart de la 
figure 1 soient respectes. En plus de la non-verification 
d’un seul de ces criteres, le traitement en ambulatoire 
n’est pas recommande chez les enfants, lorsque le dia- 
gnostic parasitologique n’est pas possible le jour meme, et 
bien evidemment en cas de vomissements, et a fortiori 
devant le moindre signe de gravite. 

Bien que les especes de Plasmodium non-falciparum 
n’evoluent pas vers des formes graves, l’intensite du 
tableau clinique peut parfois justifier l’hospitalisation. 
Meme s’il a ete recemment montre, chez les migrants d’o- 
rigine africaine de premiere generation, que le risque de 
formes graves est plus faible et revolution sous traitement 
plus rapidement favorable que chez les Europeens (cette 
difference s’expbque vraisemblablement par la persis- 
tance d’une certaine memoire immunitaire, meme plu- 
sieurs annees apres avoir quitte la zone d’endemie d’ori- 


gine), l’hospitalisation peut etre indiquee chez ces 
patients en raison de la frequence de facteurs socio-eco- 
nomiques defavorables. 5 

Dans les services d’urgences, lorsqu’il n’y a pas dedi- 
cation a hospitalisation, il est souhaitable de donner sur 
place la premiere dose d’antimalarique et de garder le 
patient en observation pendant 1 heure, de fatjon a s’assu- 
rer de l’absence de vomissement precoce. 

L’arbre decisionnel propose dans la figure 1 synthetise 
la conduite a tenir en fonction des differentes questions 
cles, la regie de base restant que le traitement doit etre 
donne en urgence (a fortiori dans les formes graves), que 
le patient soit traite en ambulatoire ou son traitement 
instaure lors d’une hospitalisation. Le tableau 3 resume 
les principales modahtes d’ utilisation des antipaludiques. 

Traitement des acces lies aux especes non- 
falciparum (P. vivax, ovale, malar iae) 

En dehors de rares souches de P vivax resistances a la 
chloroquine (Nivaquine, cp de 100 mg), essentiellement 
en Asie du Sud-Est, 6 ce medicament reste efficace, et il est 
le traitement de reference par voie orale dans cette situa- 
tion. Compte tenu de ses proprietes pharmacocinetiques, 
la dose recommandee est de 10 mg/kg, puis 5 mg/kg 6 
heures plus tard, suivis de 5 mg/kg a la 24 e et a la 48 e heure 
soit, chez un adulte de 60 kg, 600 mg en une prise, puis 
300 mg a H6 suivis de 300 mg a H24 et H48. 7 La tolerance 


Elements biologiques d’interet diagnostique et pronostique 
dans le paludisme d’importation 



INTERET DIAGNOSTIQUE 

INTERET PRONOSTIQUE 

1 Numeration formule sanguine 

IThrombopenie 

1 Absence d'hyperleucocytose 
■ Hemoglobine « limite » basse 

1 Si acces grave : 
i hvperleucocvtose 
(demargination de « stress », 
infection bacterienne associee) 
i anemie franche (critere de aravite 
si hemoglobine < 6 g/dL) 

1 lonogramme sanguin 

■ Non 

1 Troubles hydroelectrolytiques 

Creatinine 

■ Non 

1 Critere de gravite si > 265 pmol/L 

1 Glycemie 

■ Non 

1 Critere de gravite si < 2,2 mmol/L 

1 Bilirubinemie 

1 stigmate d'hemolyse 

1 Critere de gravite si > 50 pmol/L 

1 Transaminases hepatiques (ALAT) 

■ augmentation < 2 fois la valeur normale 

■ Non 

1 Hemocultures 

■ Non 

1 Infections associees (germes a Gram negatif) 
dans les formes graves 

■ FR0TTIS-G0UTTE EPAISSE 

1 Identification d’espece (P. falciparum, ovale, 
vivax, malarias ) 

1 Quantification de la parasitemie 
(% d'hematies parasitees) 

1 Pas de forme grave avec P ovale, vivax malarias 
Critere (relatif) de gravite si parasitemie > 4 % 


IMillt.HH 
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Faut-il abandonner Fhalofantrine ? 


D ans les annees 1980, ['extension rapide 
de la chloroquinoresistance de Plasmo- 
dium falciparum avait amene le deve- 
loppement de nouveaux antimalariques de 
synthese parmi lesquels la mefloquine et 
I'halofantrine qui, en I'absence d'autre alter- 
native, avaient rapidement pris une place de 
choix dans le traitement du paludisme a 
Plasmodium falciparum non complique. Des 
sa commercialisation en 1988, I'halofan- 
trine est progressivement devenue I'antipa- 
ludeen le plus prescrit. A I'inverse de la 
mefloquine, elle benef iciait d'une courte 
demi-vie, d'une excellente tolerance et de 
I'absence d'effets graves connus. L'halofan- 
trine a ainsi traverse une veritable « lune de 
miel », devenant progressivement le pre- 
mier traitement utilise dans le traitement 
des acces palustres du voyageur. Elle avait 
meme ete proposee en cure radicale pour 
eviter les contraintes d'une chimioprophy- 
laxie prolongee. 

LE CHOC DE LA <« TOXICITE » 
CARDIAQUE 

Cet engouement a ete brutalement 
stoppe des 1993 avec I'apparition de publi- 
cations sur la toxicite cardiaque du medica- 
ment.' L'halofantrine a ete rendue responsa- 
ble de plusieurs cas de morts subites ; elle 
entraTnait chez tous les patients traites un 
allongement significatif de I'intervalle QT 


corrige (OTc) de I'electrocardiogramme 
(ECG), et induisait I'apparition de potentiels 
tardifs ventriculaires lorsqu'un ECG de 
haute amplification etait realise. 12 

Ces effets cardiotoxiques, dependants du 
taux serique du medicament, etaient encore 
plus marques quand l'halofantrine etait 
prescrite lors d'une deuxieme cure thera- 
peutique effectuee au 7 e jour pour eviter 
une eventuelle recrudescence plasmodiale, 2 
parfois insuffisante chez certains individus. 
La parentee structurale de l'halofantrine 
avec la quinine et la quinidine (presence 
d'un noyau aromatique, d'un radical azote 
et d'un groupement alcool) a longtemps fait 
penser que la toxicite cardiaque de I'halo- 
fantrine etait liee a un effet quinidine like 
responsable d'une dispersion de la repolari- 
sation ventriculaire entre differentes zones 
adjacentes du myocarde. La coexistence de 
facteurs favorisants comme une hypokalie- 
mie, une bradycardie, I'association d'autres 
medicaments modifiant I'intervalle OT 
auraient un role « gachette », favorisant la 
survenue de troubles rythmiques ventricu- 
laires graves telles que des torsades de 
pointes. Le role des concentrations seriques 
de l'halofantrine, la presence d'une cardio- 
pathie sous-jacente jouaient aussi un role 
determinant. 2 Les travaux experimental^ 
effectues chez le rat, I'etude de la dispersion 
de I'intervalle QT et de la dynamique nycthe- 


merale de I'intervalle QT, ont permis de 
mieux preciser le mecanisme de la toxicite 
cardiaque de l'halofantrine. 3 ' 1 Elle se com- 
porterait comme un antiarythmique de la 
classe III de Vaughan-William, oil Ton retrouve 
des antiarythmiques comme le D-sotalol 
dont les effets proarythmiques sont bien 
connus. L'halofantrine, comme les autres 
agents de la classe III, induirait un blocage 
des canaux potassiques rapides (IKr), cet 
effet etant plus marque chez des patients 
genetiquement predisposes. Des genes 
codant les canaux potassiques (HERG et 
LQT-1) ont ete identifies dans la genese du 
syndrome du QT long congenital et pour- 
raient etre impliques dans I'effet proaryth- 
miquede l'halofantrine. 

A la lueur de toutes ces donnees, des 
recommandations ont ete preconisees pour 
I'emploi de l'halofantrine. Elle devait etre 
delivree a distance d'un repas (absorption 
augmentee en presence d'aliments) et pro- 
scrite lorsqu'il existait la notion d'un episode 
syncopal personnel ou familial, une cardio- 
pathie connue meme stabilisee, la connais- 
sance d'une prise medicamenteuse hypoka- 
liemiante (diuretiques, corticoTdes, laxatifs) et 
de toute medication susceptible d'alterer la 
repolarisation ventriculaire (quinidine, sota- 
lol, bepridil, astemizole...). La prescription 
d'un ionogramme et la realisation d'un 
electrocardiogramme etaient systemati- 


est en regie generate satisfaisante ; le prurit qui survient 
frequemment sur peau noire, bien que parfois tres invali- 
dant, n’a aucun caractere de gravite et n’est pas d’origine 
allergique. II n’y a aucune contre-indication chez la 
femme enceinte. 

Bien que les donnees de validation soient en regie 
generate limitees, les autres antipaludiques seraient effica- 
ces. En dehors d’une « erreur » de prescription, le pro- 
bleme peut en effet se poser en cas de doute sur l’espece, 
leur identification n’etant pas toujours aisee. La connais- 
sance de leur zone de transmission (fig. 2) peut etre d’une 
aide utile pour le clinicien dans cette situation, sachant 
que, dans le doute, il faut bien sur toujours traiter comme 
s’il s’agissait d’un P. falciparum. Si P. malarix, par ailleurs 
rare, a une distribution tres ubiquitaire dans les zones tro- 


picales superposable a celle de P. falciparum, P. vivcix se 
rencontre principalement en Asie et en Amerique du Sud, 
alors que sur le continent africain il est transmis essentiel- 
lement sur la cote est (tres rare, voire absent, en Afrique 
centrale et de l’ouest), et P. ovale est a I’inverse, quasiment 
limite a l’Afrique du centre et de l’ouest. 8 Ainsi, si un acces 
etait rapporte a P. vivax chez un patient revenant par 
exemple du Mali, le clinicien devrait legitimement remet- 
tre en cause l’identification de l’espece et traiter le patient 
comme s’il s’agissait d’un P. falciparum. 

Il est enfin important de signaler aux patients traites 
pour une infection a P. vivax et P. ovale que, malgre un trai- 
tement bien mene, des recrudescences dans les mois ou 
annees suivants (en regie generate pas au-dela de 4 a 
5 ans) sont possibles en raison de la persistance intra- 
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quement imposees avant la delivrance de 
la premiere dose. L'hypokaliemie et un 
allongement de I'intervalle QTc devaient 
I’exclure et imposer le recours a un autre 
antipaludeen. La problematique d'une 
deuxieme cure therapeutique au 7 e jour, 
theoriquement plus dangereuse, reste non 
resolue. La delivrance de I'halofantrine au 
tiers de la dose preconisee pourrait etre 
proposee. Elle serait suffisante dans la 
prevention d'eventuelles recrudescences 
plasmodiales et eviterait la survenue d'un 
pic plasmatique trap eleve lorsque I'halo- 
fantrine est delivree a pleine dose. 1 2 3 4 5 

GARDER LE MEDICAMENT 

EN MEMOIRE 

Toutes ces precautions ont, en quelques 
annees, donne un coup d'arret a la pres- 
cription de I'halofantrine dans le traite- 
ment de I’acces palustre a Plasmodium fal- 
ciparum. La quinine orale et la mefloquine 
devenaient les medications de premiere 
ligne de I'acces palustre non complique 
laissant la plupart des therapeutes reser- 
ves sur I'emploi de I'halofantrine. 

Le sort qui a ete reserve a cet antipalu- 
deen peut paraitre severe, car bien d'aut- 
res medicaments de la pharmacopee 
auraient pu subir la meme destinee. En 
depit de tous ces accidents graves et des 
nombreuses precautions qui entourent sa 


prescription, I'halofantrine garde une effi- 
cacite remarquable sur les souches 
chloroquinoresistantes, et les accidents 
qui ont ete rapportes sont rares, eu egard 
aux millions de patients traites depuis sa 
commercialisation. Dans le contexte d'une 
chimioresistance qui concerne peu ou 
prou la quasi-totalite des antipaludiques, 
I'halofantrine ne doit pas etre oubliee. Elle 
pourrait encore conserver une place et 
etre un recours dans des indications bien 
choisies. Cest le cas en pediatrie ou elle a 
toujours ete utilisee avec succes sans 
aucun effet deletere grave constate. 6 II est 
indeniable, chez I'enfant, que les cardiopa- 
thies sont plus faciles a deceler que chez 
I'adulte et que dans cette tranche d'age le 
recours a d'autres medications suscepti- 
bles de potentialiser la cardiotoxicite de 
I'halofantrine est moins frequent. 

Chez I'adulte, d'autres traitements sont 
aujourd'hui possibles avec des associa- 
tions combinees de deux molecules anti- 
paludiques (artemether-lumefantrine, ato- 
vaquone-proguanil) et les perspectives 
seduisantes offertes par ies derives de I'ar- 
temisinine. Toutefois, pour ces nouveaux 
antipaludiques le recul est insuffisant, et 
I'avenir pourrait nous reserver des decon- 
venues. C'est pour cette raison que I'halo- 
fantrine doit rester en memoire et qu'elle 
pourrait, dans un arsenal reduit a quel- 


ques molecules, retrouver demain une 
place dans des indications bien choisies, 
en milieu hospitalier, et en respectant les 
regies de prescription qui avaient ete pre- 
conisees lors de la derniere decennie. 

Jean-Etienne Touzc 

Direction centrale du service de sante des 
armees , 
BP 125, 00459 Armees 
Courriel : Jetouze@aol.com 
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hepatique de formes parasitaires « endormies » (hypno- 
zoites) hors d’atteinte de la majorite des antipaludiques. 
Compte tenu de la gravite des hemolyses chez les patients 
ayant un deficit en G6PD (glucose-6-phosphate-des- 
hydrogenase) [dosage indispensable avant toute prescrip- 
tion] et par ailleurs de l’existence de possibles echecs, il 
est inhabituel dans la tradition fran^aise (sans que cela 
soit justifie par des donnees d’ evidence-based, medicine) 
d’utiliser la primaquine en premiere intention en relais de 
la chloroquine pour eviter ces recrudescences. La prima- 
quine (8-amino-quinoleine) [disponible uniquement a la 
pharmacie des hopitaux sur prescription hospitaliere] est 
en effet pratiquement le seul antipaludique actuellement 
disponible a avoir une action sur les parasites « dormant » 
intrahepatiques (le traitement par l’association atova- 


quone-proguanil qui a une activite intrahepatique sur 
P.faldparum justifiant en prophylaxie une prise se limitant 
a une semaine apres le retour, a demontre son incapacite a 
eviter les recrudescences a distance de P. vmax). 7AW En cas 
de recrudescence, 3 options sont possibles a la suite de la 
reprise d’un traitement complet par chloroquine : soit 
completer par une cure de primaquine, apres verification de 
l’absence de deficit de l’activite G6PD, a la dose de 15 mg/j 
pendant 2 semaines ; soit prescrire un traitement preven- 
tif par chloroquine pendant 6 a 9 mois a la dose de 
300 mg une a 2 fois par semaine ; soit se contenter de 
retraiter une eventuelle recrudescence « au coup par 
coup ». En l’absence de deficit en G6PD, la premiere 
option apparait la plus rationnelle, a fortiori chez un 
patient ayant des recrudescences rapprochees. 
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Traitement de I'acces simple a Plasmodium 
falciparum 

Depuis la diffusion de la resistance a la chloroquine de 
P. falciparum et l’apparition de multiresistances dans les 
annees 1980, le traitement du paludisme d’importation a 
connu des fortunes diverses. L’apparition de la mefloquine 
(Lariam), puis de Fhalofantrine (Halfan) a la fin des 
annees 1980 semblait devoir supplanter la sulfadoxine- 
pyrimethamine (Fansidar) et meme la quinine. Les effets 
secondaires potentiellement graves (sulfamide retard) et 
l’apparition de resistance (Asie du Sud-Est et Amerique du 
Sud, puis Afrique de l’Est et Centrale) ont rendu diffidle- 
ment utilisable le Fansidar. Malheureusement, si le profil 
de resistance de la mefloquine est tout a fait acceptable sur 
les souches provenant d’Afrique (cas isoles de resistance 
rapportes), ce qui n’est pas le cas pour les souches de P. fal- 
ciparum de certaines zones d’Asie du Sud-Est (notamment 
dans les regions frontalieres de la ThaVlandc oil la resis- 
tance peut atteindre 60 °/o), n la frequence de ses effets 
secondaires, notamment sa toxicite neurologique, en limite 
Futilisation! 2 II en est de meme de Fhalofantrine (v. enca- 
dre) qui, en depit d’une bonne tolerance generate et d’une 
bonne rapidite d’action, a vu ses prescriptions s’effondrer a 
la suite des recommandations de 1999 en raison de la mise 
en evidence a partir de 1993 d’une toxicite cardiaque dont 
quelques cas ont pu conduire a des deces. 13 ' 14 



I .. 


Aire de repartition de Plasmodium falciparum\ 



UUULE9 Zones de transmission de Plasmodium falciparum, P. 

Avec I'aimable autorisation du Pr Marc Morillon. IMTSSA. 


La quinine, dont le profil de resistance reste satisfaisant, 
souffre d’une relative lenteur d’action et surtout d’une tole- 
rance mediocre (dnchonisme*) qui s’accorde mal avec la 
necessite d’une prise pendant 7 jours (tableau 3). 7 

Les differents aleas concemant les antimalariques evo- 
ques ci-dessus justifient que le nouvel arrivant, l’association 
atovaquone-proguanil (Malarone ; v. page 853), puisse etre 
choisi maintenant comme premiere bgne de traitement du 
paludisme d’importation et dans l’auto-traitement presomp- 
tif de secours (it page 849)**. Sa biodisponibilite variable 
justifie cependant une prise au cours d’un repas comprenant 
des lipides ce qui peut etre un facteur contraignant du fait de 
l’anorexie ou de nausees frequentes lors d’un acces palustre. 
Par ailleurs, bien qu’il soit difficile de le demontrer dans une 
maladie ayant des signes digestifs, il semble que l’assodation 
atovaquone-proguanil soit emetisante, ce qui peut justifier la 
prescription d’un anti-emetique (metopimazine mieux que 
metoclopramide) avant la premiere prise. 10 Dans un proche 
avenir, une nouvelle assodation, combinant l’artemether oral 
a la lumefantrine, devrait etre une alternative interessante si 
elle arrive a faire la preuve de l’absence de cardiotoxidte (la 
lumefantrine est proche de Fhalofantrine). 

Chez l’enfant, Fhalofantrine est cependant l’antimala- 
rique de reference en raison de l’existence d’une forme 
pediatrique et malgre une biodisponibilite parfois insuffi- 
sante, expliquant la relative frequence (jusqu’a 20 %) des 
rechutes en l’absence d’une 2 e cure, dont les modalites de 



ovale, P. vivax et P maiariae. 
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prise a dose reduite (1 tiers de dose ?) pour limiter le 
risque de cardiotoxicite (qui est dependant* de la concen- 
tration) ne sont actuellement pas validees. 16 ' 17 

Le tableau 3 resume les principals donnees permet- 
tant d’utiliser au mieux les antipaludiques, avec notam- 
ment un resume des arguments « pour » ou « contre » en 
fonction des different^ medicaments. Le tableau 1 souli- 
gne les principaux pieges therapeutiques. 

Traitement d'un acces simple chez un patient 
« vomisseur » 

Ce cas de figure frequent (les troubles digestifs font 
partie integrant* du tableau de 1’ acces palustre) impose, 
sous reserve qu’il s’agisse de vomissements repetes, un 
traitement par voie intraveineuse seule garante de la bio- 
disponibilite attendue. Actuellement, seule la quinine 
existe sous forme intraveineuse. La dose est la meme que 
par voie orale (8 mg/kg toutes les 8 heures en continu a la 
seringue electrique ou, a defaut, par perfusion de 4 heu- 
res). Les adaptations de dose, selon que la prescription de 
quinine etait exprimee en quinine-sel ou en quinine-base, 
ne sont plus justifiees maintenant du fait de la quasi-equi- 
valence des 2 formes. Des que les troubles digestifs ont 
disparu (generalement au bout de 24 heures), le relais 
doit etre pris par un traitement oral qui peut etre soit la 
quinine elle-meme pour une duree totale de 7 jours, soit, 
plus simplement, un autre traitement antimalarique a dose 
complete comme l’association atovaquone-proguanil, ce 
qui permet un traitement plus court et plus confortable 
pour le patient. Compte tenu de la brievete de la demi-vie 
de la quinine, le relais peut etre pris des 4 heures apres la 
fin de la demiere administration de quinine. 

Lorsque des vomissements surviennent dans l’heure 
qui suit l’absorption orale de la premiere dose d’un anti- 
paludique, il est recommande de redonner une dose equi- 
valente par voie orale, sauf en cas de vomissements repe- 
tes oil le passage a la voie intraveineuse est souhaitable. 
Au-dela d’une heure apres la prise, il n’est pas necessaire 
de traiter le patient a nouveau. 

Traitement de I'acces simple a P. falciparum 
chez la femme enceinte 

Compte tenu des complications possibles, une sur- 
veillance obstetricale est recommandee. Parmi les antipalu- 
diques actuellement disponibles, seule la quinine a fait la 
preuve d’une parfaite innocuite. En l’absence de donnees 
suffisantes de pharmacovigilance pour un medicament nou- 
veau, mais en l’absence egalement de donnees inquietantes 
dans les etudes precliniques, l’association atovaquone-pro- 
guanil n’est pas contre-indiquee mais seulement non recom- 
mandee pendant la grossesse. L’halofantiine est, quant a elle, 
contre-indiquee. De meme, il n’est pas souhaitable d’utiliser 
la mefloquine a dose curative chez la femme enceinte. 


Traitement du paludisme visceral chronique 
evolutif 

11 s’agit d’une forme dinique rare de physiopathogenie 
complexe resultant schematiquement d’un « mauvais » 
equilibre entre, d’une part P. falciparum, et d’autre part 
une immunite specifique capable d’eviter un developpe- 
ment parasitaire qui pourrait conduire a un acces aigu 
mais insuffisamment efficace pour controler totalement le 
parasite. Il en resulte un tableau d’infection chronique 
avec fievre moderee, voire absente, anemie, splenomega- 
he et serologie tres positive. L’attitude classique, inspiree 
de la prise en charge en zone d’endemie a une periode ou 
la chloroquine etait sensible, consistait a preconiser un 
traitement prolonge par chloroquine justifie, d’une part 
par un effet immunomodulateur de la chloroquine (non 
demontre dans ce contexte), et d’autre part par l’interet 
d’eviter une reinfection. Actuellement, et bien qu’il n’y ait 
pas de validation claire, l’attitude la plus logique, en 
France, en raison du niveau de resistance a la chloroquine, 
est de traiter comme un acces simple pour obtenir une 
eradication parasitaire, le probleme de la reinfection ne se 
posant evidemment pas. 

Traitement d'une « parasitemie asymptomatique »» 

Cette situation rare est observee generalement chez un 
Africain « premuni », residant en zone d’endemie et de 
passage occasionnel en Europe, chez qui est decouvert, de 
fay on fortuite, un plasmodium asexue sans aucun element 


* Le cinchonisme designe Pensemble des symptomes d’intolerance a la 
quinine. Il proyient du nom d’un des sels constitutifs de la quinine, la 
cinchonine. Il est decrit dans le tableau 3. 

** Il y a un consensus international pour admettre la Malarone comme 
antipaludique de premier choix dans le paludisme d’importation (trop 
cher pour les pays en developpement) mais les strategies therapeu- 
tiques (et les besoins) sont trop variables d’un pays a un autre pour pou- 
voir dire qu’un consensus international admet partout la Malarone 
comme antipaludique de premiere ligne. Ce relatif consensus est cepen- 
dant beaucoup plus large pour la Malarone qu’il ne l’etait pour l’Halfan, 
premiere ligne de traitement en France avant 1999 et non autorise dans 
d’autres pays industrialises. Bien qu’il n’ait pas encore fait l’objet d’une 
validation par une conference de consensus (en projet, la derniere 
remonte a 1999, date a laquelle la Malarone n’etait pas disponible), les 
tropicalistes frangais sont, dans leur majorite, favorables a cette position. 
11 n’existe pas beaucoup d’etudes comparatives qui confortent ce choix 
dans le cadre du paludisme d’importation, compte tenu des difficultes 
de recrutement dans une maladie relativement rare (v. ref. 15 et l’enca- 
dre L’association atovaquone-proguanil ifeuille de route dun nouvel arrivant 
p. 853). Quant au probleme de cout, il se pose reellement en prophy- 
laxie, mais beaucoup moins en curatif compte tenu du « benefice » qu’il 
apporte. De plus, s’il y a une difference entre un traitement par quinine 
et par Malarone, la difference devient peu significative avec la meflo- 
quine ou Fhalofantrine. 
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dinique de paludisme. Meme si cette attitude est disena- 
ble et ne serait pas la meme en zone d’endemie, il semble 
plus prudent de traiter comme un acces simple, d’autant 
que les frontieres entre cette entite et certaines formes de 
paludisme visceral chronique evolutif sont loin d’etre 
marquees. 

La conduite a tenir peut etre differente lorsqu’il s’agit 
de la mise en evidence de gametocytes (sans forme 
asexuee). Cette forme parasitaire n’ayant aucun caractere 
pathogene en elle-meme traduit cependant l’existence 
recente, voire encore actuelle, d’un cycle parasitaire ery- 
throcytaire. Lorsque l’identification est faite dans les 
semaines qui suivent un traitement antipaludique curatif 
bien mene, il n’y a evidemment aucune j ustification a trai- 
ter le patient a nouveau, ce stade evolutif du cycle parasi- 


taire etant normal. En l’absence de notion d’un traitement 
recent complet, il semble plus prudent de traiter le 
patient, les gametocytes pouvant soit « trahir » un palu- 
disme decapite evoluant a bas bruit, soit s’inscrire dans le 
cadre d’une parasitemie asymptomatique, les rares tro- 
phozoites pathogenes ayant pu passer inapercus. 

Traitement du paludisme grave 

Il s’agit d’une urgence therapeutique absolue, 4 le moin- 
dre retard au traitement ne pouvant qu’etre penalisant 
dans une pathologie dont la mortalite ne descend pas au- 
dessous de 10 °/o, meme dans les centres les plus experi- 
mentes. L’hospitalisation s’impose au minimum dans un 
service specialise et, dans la majorite des cas, en unite de 
soins intensifs. En l’absence actuellement, en France, de 


Criteres de choix et principales modalites d’utilisation des antipaludiques 
dans le paludisme simple d ’importation a P. falciparum 


DCI 

(NOM COMMERCIAL) 

« POUR » 

« C0NTRE » 

C0NTRE-INDICATI0NS 

EFFETS SECONDAIRES 

PRINCIPAUX 

POSOLOGIE 

1 Atovaquone 
+ proguanil 

(Malarone, cp a 250/100 mg 
et 62,5/25 mg) 

1 Efficacite 

1 Traitement court 
■ Tolerance generale 

■ Vomissements? 

1 Aucune saufallergie 
a I'un des constituants 
■ Non recommande 
si grossesse 

1 Pratiquement pas sauf 
peut-etre 

nausees et vomissements 

1 4 cp en 1 prise 
a renouveler 2 fois 
a 24 h d'intervalle 
au cours de 1 repas 
(soit 12 cp au total sur 48 h) 

1 a partir de 12 ans* 

■ Quinine 

(Quinimax epa 500 
et 125 mg 

Quinine 

chlorhyd rate Lafran 
cp a 500 et 250 mg) 

1 Efficacite 1 Tolerance 

Possible si grossesse ■ Traitement long 

1 Pratiquement pas sauf 
antecedent de fievre bilieuse 
hemoglobinurique 
ou allergie (rare) 

ICinchonisme : 
troubles digestifs, cephalees, 
acouphenes ++ (vers J2) 

[la survenue d'un cinchonisme 
et notamment d'acouphenes 
n'est pas un signe de surdosage 
mais un signe «d'impregnation» 
par quinine ; eile ne doit pas 
entrainer une reduction de dose] 
1 Troubles du rythme (surdosage) 

1 8 mg/kg 3 fois par j 
pour 7 iours 
(= 1 cp a 500 mg 3 fois 
par jour chez I'adulte 
de poids moyen ; 
ne pas depasser 2 g/j) 

1 i. v. si vomissements 
(meme dose) 

■ Mefloquine 
(Lariam cp a 250 mg) 

■ Efficacite 

■ Traitement court 

■ Tolerance 

■ Antecedents neuropsychiques 
(dont convulsions), d'intolerance 
a la mefloquine et de fievre 
bilieuse hemoglobinurique 

■ Traitement par acide valproTque 

1 Insuffisance hepatique severe 

■ Relais d'halofantrine 5 

1 Non recommande si grossesse 

■ Troubles digestifs, cephalees, 
vertiges (frequents) 

1 Troubles neuropsychiques 
(dont convulsions) : rares 
mais potentiellement graves 

■ 25 mg/kg en 3 prises 
espacees de 8 heures 

1 En pratique chez I'adulte 

3 cp puis 2 cp (puis 1 cp si 
> 60 kg) 

■ Halofantrine 
(Halfan cp a 250 mg 
et sirop) 

■ Efficacite 

■ Rapidite (faction 

■ Traitement court 

■ Tolerance generale 

■ Cardiotoxicite 

■ Absorption 
faible et variable 
(rares echecs 
possibles) 

1 Antecedents de troubles 
du rythme et de fievre bilieuse 
hemoglobinurique 

IHypokaliemie 

1 Medicaments allongeant QT 

I QTc allonge 

■ Insuffisance cardiaque 

1 Relais de mefloquine 5 

■ Grossesse 

1 Cardiotoxicite : allongement 

OTc tres frequent ; troubles 
du rythme (rare/grave) 

■ 24 mg/kg en 3 prises espacees 
de 6 h, a jeun (en pratique chez 
I'adulte 2 cp x 3) + 2* cure a 
J7-J10 chez le non-immun 
(1 tiers de dose ?**) 

1 En milieu hospitalier si 
possible (surveillance ECG 
notamment entre 2' et 3‘ prise) 


If.MlWH * autorisation de mise sur le marche pediatrique pour le traitement curatif en attente. 

** posologie non validee 
5 potentialisation de la cardiotoxicite. 

DCI : denomination commune internationale ; cp : comprime ; IV : par voie intraveineuse ; ECG : electrocardiogramme 
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derives de l’artemisine dont la rapidite d’action justifierait 
1’ emploi, la quinine utilisee imperativement par voie intra- 
veineuse reste le medicament de reference. Le traitement 
doit commencer par une dose de charge de 16 mg/kg sur 
4 heures a la seringue electrique dont l’interet est totale- 
ment valide (elle permet d’obtenir le pic plasmatique plus 
rapidement). Quatre heures apres la fin de cette dose de 
charge, le relais est pris a la dose de 8 mg/kg toutes les 8 
heures en continu a la seringue electrique ou, a defaut, en 
perfusion sur 4 heures. Lorsque l’etat du patient s’est ame- 
liore, un relais par voie orale est possible selon les memes 
modalites que pour le patient vomisseur (v. supra). L’in- 
dex therapeutique etant etroit (quininemie efficace entre 
8 et 15 mg/L ; concentration toxique a partir de 20mg/L), 
la surveillance de la quinine doit etre attentive : scope et 
electrocardiogrammes, glycemie toutes les 4 heures (effet 
hypoglycemiant du paludisme grave majore par la qui- 
nine), quininemie vers la 24' heure (possible plus preco- 
cement dans certaines conditions). Lorsque le patient 
revient d’une zone ou une baisse de sensibilite a la qui- 
nine est possible (Asie du Sud-Est surtout et notamment 
zones frontalieres avec la Thailande, Amazonie), un traite- 
ment complementaire par cyclines (100 mg 2 fois par 
jour) est recommande ou en cas de contre-indication, par 
clindamycine. La prise en charge symptomatique est capi- 
tale pour le pronostic : epuration extrarenale precoce en 
cas d’insuffisance renale, expansion volemique prudente 
(risque de decompenser un oedeme pulmonaire lesionnel 
latent lie au paludisme), antibiodierapie anti-bacille Gram 
negatif « facile » (sepsis associe frequent). A l’inverse, l’ex- 
sanguino-transfusion n’a jamais demontre sa superiorite 
face a une prise en charge adequate. L’heparinodierapie, la 
corticotherapie et les anticonvulsivants systematiques 
(sauf chez l’enfant) sont deconseilles. 

En cas de fievre bilieuse hemoglobinurique (tableau 
rare caracterise par une hemolyse majeure declenchee par 
la prise de quinine, de mefloquine ou d’halofantrine chez 
un patient prealablement « sensibilise » par la prise repe- 
tee de ces antipaludiques), outre la prise en charge symp- 
tomatique, l’arret du medicament declencheur s’impose 
avec relais, si le paludisme est certain, par un antimal- 
arique d’une autre classe (atovaquone-proguanil ou deri- 
ves de rartemisine). 18 

SURVEILLANCE APRES L'ACCES PALUSTRE 


Souvent negligee, cette etape est tres importante pour 
s’assurer pendant la phase critique des premiers jours de 
la bonne evolution immediate de Faeces palustre et de la 
tolerance de l’antipaludique et, a plus long terme, de l’ab- 
sence de rechute. Un bilan dinique et biologique incluant 
un frottis-goutte epaisse est recommande les 3 r et 7 e jours. 2 
A l’inverse, controler la parasitemie quotidiennement n’a 
pas d’interet en pratique courante (son augmentation 
paradoxale en debut de traitement n’a aucun caractere 


DUR LA PRATIQUE 


)• La regie dassique « toute fievre au retour de zone tropicale 
est un paludisme jusqu’a preuve du contraire » reste 
d'actualite ; elle permet d’entrainer le reflexe de la 
prescription du « frottis-goutte epaisse » en urgence (resultat 
attendu sous 2 heures). 

■) Attention au piege des formes atypiques qui peuvent egarer 
le diagnostic : patient vu en dehors d'un episode de fievre ; 
paludisme s'exprimant sous forme d’une gastroenterite febrile, 
notamment chez I'enfant ; paludisme a frottis negatif 
« decapite » par un autotraitement ou une chimioprophylaxie 
mal prise. De meme, il n'est pas necessaire d'attendre un acces 
de fievre pour realiser le frottis-goutte epaisse. 

■) La thrombopenie, I'absence d'hyperleucocytose et une 
hemoglobine « limite basse » sont des signes qui doivent faire 
penser au paludisme dans un contexte evocateur. 

■)■ Des troubles de conscience, meme mineurs, doivent etre 
interpretes comme une forme grave de paludisme et imposent 
une hospitalisation en urgence. 

■) Si une hospitalisation meme breve est souvent souhaitable, un 
traitement ambulatoire est possible sous reserve de I'absence 
du moindre signe de gravite, de I'absence d’autres facteurs de 
risque associes (comorbidite) et de la certitude de la 
disponibilite immediate en pharmacie du traitement prescrit. 

■) Le rapport benefice/risque favorable de I’association 
atovaquone/proguanil rend maintenant legitime son utilisation 
en premiere ligne (a prendre au cours d'un repas). 

■? La dose de charge initiale de quinine, realisee en milieu 
specialise, a fait la preuve de son interet dans le traitement du 
paludisme grave. 

Comme pour toute pathologie potentiellement grave, un suivi 
clinico-parasitologique apres traitement est necessaire (a J3, 
J7 et si possible J28-J35). 


pejoratif). Si une parasitemie encore detectable est accep- 
table a J3, elle doit etre imperativement negative a J7. 
L’Organisation mondiale de la sante recommande egale- 
ment un controle a J28 : ce point nous semble particulie- 
rement important dans la mesure ou les rechutes obser- 
vees sont volontiers tardives (jusqu’a J35) et qu’elles 
peuvent etre alors detectees precocement a une periode 
ou Fhypothese diagnostique risque de ne pas etre evo- 
quee en raison du long delai par rapport au sejour infec- 
tant et du traitement de la premiere crise. Ces rechutes, 
rares chez l’adulte, peuvent etre bees a une absorption 
insuffisante de l’antimalarique (ex. : atovaquone-progua- 
nil non pris avec un repas ; halofantrine notamment chez 
l’enfant. . .), a une mauvaise observance (ex. : quinine arre- 
tee avant 7 jours) ou plus rarement a une resistance. 

A Tissue du traitement antipaludique, il n’y a pas d’indi- 
cation a reprendre une chimioprophylaxie. 
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SUMMARY Diagnosis and management of imported 
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of choice. In falciparum-malaria, an ambulatory treatment by the 
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aspect in the management of a malaria case. 
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